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監護臨め督芸
平成9年3月31 日､ ｢真核微生物研究セ ン タ ー + はそ の使命
を達成 し､ 新たな研究施設､ ｢轟菌医学研究セ ン タ ー + と して
4月1 日付けで 発足 した二 本研究セ ン タ ー の目的は病原轟菌の
研究と兵菌に よる感毅症および中毒症の成因および制圧に関す
る研究を遂行する こと にある｡
軍な研究課題の意義をあげると､ 1) 現在 エ イ ズを はじめと
する免疫不全患者に発症する日和見義歯感鞄症は深刻な問題と
な っ て お り､ そ の対策が急がれて い る こと､ 2) 外国との交流が頻繁に なり､
日本に存在しない危険性の高い轟菌症 (輸入奥歯症) の対策に迫られて い る こ
と､ 3) 微生物の保存事業は過伝子資源と して その 重要性が増大して い る現在､
これま で に蓄積されて きた病原轟蘭 ･ 放線菌の保存欝菜を拡大､ 充実させ､ 名
実共に世界を代表する病原轟蘭の保存施設に育て上げる使命がある こと､ 4)
日本8=
l
ぉ い て菌甑を総合的に研究する国公立の 研究機閑 はなく､ 本研究セ ン
タ ー が蘭学の分野で 中心的な役割を はたす茸任がある こ と等で あ る｡ 特に真核
生物の モ デ ル となる真菌を用い た適伝子解析の推進､ 真蘭感染機序の解明､ か
び毒の発癌機構の解明は遺伝子工学や遺伝子治療 へ の発展､ 日和見轟菌感毅症
の 診断､ 治療および抗義歯剤の開発等の成果を期待 しうる｡
真菌医学研究セ ン タ ー は全国共同利用施設で ありその任務を推進するため､
学内外および国外の研究機関に協力を仰いで いる ｡ 学内で は医学部､ 看護学部､
薬学部の 関連講座と協力体制を組み､ ま た大学院は医学研究科を担当し､ か つ
薬学研究科および自然科学研究科を兼担して い る ｡ 加えて国内の大学や研究者
と共同研究を推進し､ 国外の研究体制と して は従来の路線を踏襲し発展させる
とともに ､ 特に ブラ ジ ル 国サ ン パ ウ ロ 州に ある カ ン ビ ー ナ ス 大学医学部と､ エ
イ ズ患者 に発症し致命的経過をた どる日和見真菌感染症に関する共同研究を行
な っ て い る ｡
今後この 与え られた10年間に ､ 職員 一 同さらに研究を重ね､ 本研究セ ンタ ー
を世界に誇りうる研究施設に育て上げる決意で ある ｡
平成9年4月
千葉大学真菌医学研究セ ン タ ー 長
官 治 誠
田 的
真菌医学研究セ ン タ ∵ は､ 全国共同利用施簸と して ､ 病原真菌の研究と真菌に よる感染症および中毒症の成因並
びに制圧に関する研究を行い ､ か つ ､ 国立大学の教員そ の他 の者で ､ こ の分野の研究に従事する者の利f削こ供する
ことを目的とする｡
沿 革
昭和21年9月10 日
昭和24年5月31日
昭和26年3月31 日
昭和27年4月1 日
昭和28年2月10日
昭和31年4月1 日
昭和37年12月
昭和38年4月1 日
昭和42年6月1 日
昭和48年9月29 日
昭和50年4月1日
昭和51年5月10 日
昭和52年4月18 日
昭和52年10月
昭和62年5月21日
平成2年6月8 日
平成9年4月1 日
千葉郡津田沼町大久保の 旧陸軍習志野学校跡地 (現習志野市泉町) に千葉医科大学附属腐敗
研究所が設立され た｡ 研究部門と して第1研究部腐敗研究部､ 第2研究部微生物化学部 が設
置された｡
千葉大学腐敗研究所となる｡
事務長が発令された｡
研究部門第3部抗生物質部新設｡
第1回腐敗研究所教授会開催｡
研究部門第4部食中毒研究部新設｡
研究部門第3部に抗生物質中間試作工場併設｡
研究部門第5部食品防腐剤研究部新設｡
研究部門第6部有害真菌研究部新設｡
生物活性研究所に改組され､ 各部門の名称が変更された｡
第1研究部酵素化学研究部
第2研究部薬理活性研究部
第3研究部毒性病理研究部
第4研究部活性天然物化学研究部
第5研究部抗生物質研究部
第6研究部食中毒研究部
生物活性研究所附属抗生物質製造試験施設設置｡
生物活性研究所附属機器セ ン タ ー 設置｡
第7研究部生体膜研究部新設 (10年時限)0
千葉市亥鼻1丁目8番1号 に新宮､ 移転した｡
生物活性研究所が廃止 ･ 転換となり､ 全回共同利用施設として 真核微生物研究セ ン タ ー が設
置された (10年時限)0
感 染 研 究 部 門 感 染 機 構 分 野
真菌系統発生分野
真 菌 生 態 分 野 (客員)
活性応答研究部門 化 学 療 法 分 野
形 態 応 答 分 野
活性応答研究部門に 作用機構分野 (客員) 新設｡
真核微生物研究セ ン タ ー が廃止 ･ 転換となり､ 全国共同利用施設として真菌医学研究セ ン タ ー
が設置され た (10年時限)
病原真菌研究部門 真 菌 感 染 分 野
系 統 ･ 化学分 野
生 態 分 野 (客員)
分子機能研究部門 機 能 形 態 分 野
高 分子 活性 分野
活 性 応 答 分 野 (客員)
歴㈹所晶 ⑳ 薗3#汐 - 最
〔腐敗研究所〕
昭和21年9月10日 - 昭和29年3月31日
昭和29年4月 1日 - 昭和32年5月21日 (事務取扱)
昭和32年5月22日 - 昭和38年5月21日
昭和38年5月22日 - 昭和41年5月21日
昭和41年5月22日 - 昭和44年5月21日
昭和44年5月22 日- 昭和44年8月4 EI(事務取扱)
昭和44年8月5日 - 昭和4甲年9月28El
〔生物活性研究所〕
昭和48年9月29 日- 昭和49年1月9 EI
昭和49年1月10 日- 昭和49年3月31 EI(事務取扱)
昭和49年4月
昭和53年4月
昭和57年4月
昭和61年4月
1 日- 昭和53年3月31 日
1 日- 昭和57年3月31 日
1 日- 昭和61年3月31 日
1 日- 昭和62年5月20 日
〔真核微生物研究セ ン タ ー 〕
昭和62年5月21 日- 平成3年5月20 日
平成3年5月21日 - 平成5年5月20 EI
平成5年5月21日 - 平成7年5月20 日
平成7年5月21日 - 平成9年3月31日
〔真菌医学研究セ ン タ ー 〕
平成9年4月1 日 - 平成11年3月31日
〔名 誉 教 授〕
新 井 正
寺 尾 清
(栄) 小池敬啓
小池敬事
相磯和姦
宮木高明
相磯和姦
宮木高明
宮木高明
宮木高明
相磯和姦
新井 正
久我哲郎
新井 正
久我哲郎
官給 誠
専属 滑
官給 誠
宮治 誠
宮治 誠
(称号授与年)
昭和63年
平成7年
機 構 図
病原真菌研究部門i
研 究 部 門
事 務 部
協 議 員 会
l
セ ンタ ー 長
】
運営協議会
分子機能研究部門 一巨
真 菌 感 染 分 野
系統 ･ 化学 分 野
生 態 分 野 (客員)
機 能 形 態 分 野
高分子 活性 分 野
活 性 応 答 分 野 (客員)
病原真菌 ･ 放線菌管理室
庶務 ･ 研究協力係
会 計 係
定農 ◎ 覗農
区 分. ･準 授 助 ･ 教 授 助･ 手 一 般職員等 計
定 員
:
4.i'2) 4 9 12 29(2)
現 員 4 (2う 4 9 12 29(2)
( ) 内数字は客員教授を外数で示して あ る｡
職 員
真菌感染分野
教 授
助 教 授
助 手
助 手
文 部 技 官
系統 ･ 化学分野
教 授
助 教 授
助 手
助 手
文 部 技 官
生態分野 (客員)
客 員 教 授
宮 治 誠
福 島 和 貴
栗 田 啓 事
大荒田 素 子
矢 沢 勝 清
西 r村 和 子
亀 井 克 彦
横 山 耕 治
田 中 玲 子
滝 沢 香代子
カラ ラ ン ドル フ シ ド ニ ー
助 手 田 口 英 昭
文 部 技 官 仁戸田 憲 和
病原真菌 ･ 放線菌管理 室
文 部 技 官 伊 藤 純 子
機能形態分野
教 授
助 教 授
助 手
助 手
文 部 技 官
高分子活性分野
教 授
助 教 授
助 手
助 手
文 部 技 官
竹 +宅 療 治
山 口 正 視
吉 田 所 -
伊 藤 恵美子
大 桶 美佐子
赤 尾 三太郎
三 上 要
事 野 潤
五 ノ 井 透
鎗 田 響 子
活性応答分野 (客員)
客 員 教 授 鹿 川 秀 夫
事 務 部
事 務 長 鈴 木 吉太郎
○庶務 ･ 研究協力係
係 長 尾 沢
主 任､ 長谷川
文部事務官 堤 野
技術補佐員 轟
操
か つ 子
lヨ 士
E ヨ Jじlヽ
純
■
子
○会計係
係 長 木 内 明
主 任 中 川 健 -
事務補佐員 五十嵐 恵美子
運 営
当セ ンタ ー の 運営は､ 教授会に相当する協議員会と ､ 本学の教授及び学外の学織経験者を含めた運営
協議会に よ っ て行わ れる｡
協議員会委員
轟菌医学研究セ ン タ ー
真菌医学研究セ ン タ ー
千葉大学医学部
千葉大学医学部
運営協議会委員
真菌医学研究セ ン タ ー
千葉大学医学部
千葉大学医学部
東京大学大学院理学系研究科
信州大学医学部
京都大学木質科学研究所
長崎大学歯学部
教 授 4 名
助教授 4 名
教 授 野 田 公 俊
教 痩 大和田 英 美
教 授 4 名
教 授 野 田 公 俊
教 授 大和田 英 美
教 授 ･ 黒 岩 常 祥
教 授 替 地 雅 夫
教 授 乗 原 正 章
教 授 山 田 毅
各部野習及び鎗野⑬研究内容
病原真菌研究部門
高齢者人 口の 増加､ エ イ ズ患者の 激増､ 臓器移植 の普及が頻繁に見聞され るが､ これら はい ずれも免
疫能低下をきた し､ 易感染患者を生む要因とな る｡ これに起因す る日和見真菌症を はじめ､ 種々 の真菌
症患者数な らび に原因菌の多様化は今日益々増加､ 拡大する傾向に ある｡ 本研究部門で はこ れら真菌症
の 制圧 に向け1 宿主と寄生体の 生物的特性と相互作用をミ ク ロ は遺伝子から マ ク ロ は地球規模で の生態 ･
疫学まで総合的に研究する｡
真菌感染分野
カ ン ジダ症､ ア ス ペ ル ギ ル ス症､ クリ プト コ ッ ク ス症な どの 深在性真菌症の急激な増加 は近年 の 真菌
症の特徴で ある ｡ その時徴 に は原因菌 の 変貌 も確実に見られ ､ 例え ば､ 播種性感染症の 原因蘭と して
non - albic an s Ca ndida の高頻度分離など はその 1例で ある｡ これ ら深在性真菌症で は診断確定の た め
の原因菌の 分離､ 培養が困難な例も多く ､ こ の よう な傾向は今後もますます顕著になる ことが予想され
る｡
我が国の 国際交流は､ 近年の急激な海外旅行者の増加にみ ら.れ る よう に ､ もはや国民
⊥ 人 一 人の レ ベ
ル で事態を考えられる べ き状況にある｡ こ の よ
'
ぅな海外と の 往来 の 隆盛 は ､ 医真菌分野で も ､ こ れま
で に あま り患者の 発生がなか っ た ヒ ス ト プ ラ ス マ 症や コ ク シ ジ オイ デス 症など､ 輸入真菌症と呼ばれ て
きた真菌症が将来多発する危険性を多分 に含む ｡ こ の ような認識の 必要性は､ 今日の エ イ ズ患者の 蔓延
を良い 例とす べ きで あろう｡ また良い治療薬の ない 真菌症に対して も対応策の 準備が大切で あるが ､ 医
療現場 におい て もかかる認識に乏 しく､ 現状はあまり にも無防備で ある ｡ エ イ ズ患者の 真菌症感染は深
l
刻な問題とな っ て おり､ そ の 対策 に つ い て も組織的対応が必要で ある 0
感染 は病原因子と宿主の 防御機能の相互作用で あり ､ 種々 の 要因を加味､ 考慮し研究されねばならず､
本分野で は特 に宿主側の防衛機能に つ い て ､ 下記を重点課題と して 研究す る｡
1
.
エ イ ズと真菌感染症
2 . 輸入真菌症の蘭学と実験治療
3 . 深在性真菌症の診断法
4 . 病原因子の多様性と宿主防御
Clado spo r
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系統 ･ 化学分野･
病原真薗の分類や同定 に関して は､ 未だ数多くの解釈すべ き点が残されて い る｡ 系統 りと学分野で は､
貴簡の有性及び鰍陸生殖 に関わる形態 ･ 生理 ､ エ ビキ ノ ン などの 細胞成分の化学構造､ D N A解析な ど
に基づき病原桑園を系統分轍学的観点から研究して い る｡
臨床の現場に お い て は､ 深在性真菌症の 診断 はい まだ に困難な例が多く ､ 治療 の 困難さ と相償 っ
て ､ 現在で もそ の 致命率は極めて 高い ｡ こ の ため､ 高精度か つ 迅速な診断法の 確立が切望されて い る｡
我々 は真菌に お ける ミ ト コ ン ドリ ア DNAの 塩基配列を解析し ､ 遺伝子診断法 の 一 種 で あるP C R法
(polym e r a s e chain r e a ctio n法) を用い て これ を増幅する プライ マ ー の開発を行 っ て いる ｡ こ の方法
に より､ 真菌症の診断はきわめて 確実か っ 迅速となる こ とが期待される｡
さらに ､ こ れ ら の 方法を応用する こ と に よ り ､ 今ま で 同定が不可能とさ れ て き た臨床分離株や ､
Schiz ophyllu Tn C O 7n Tn u n e(ス エ ヒ ロ タケ) を はじめと した新しく現わ れて く る ヒ ト病原性真正担子
菌な どの新たな同定法の研究を行う｡
また､ 近年､ こ の S. c o m m u n eをはじめとする真正担子菌に よる感染症が増加 しつ つ あり ､ 次第に
大きな問題とな っ て きて い る｡ こ の 菌は､ これまで 病原性がは とん どない もの と考えられて きたため､
病原菌と して研究対象とな っ て か
.
ら日が浅く ､ 診断法､ 治療法の 研究とも殆どなさ れて いない ｡ 我々 は
本菌の も つ 病原菌と して の 意義に い ちはやく着目し､ 本菌から抗原を抽出し､ 本症の 血清診断法の開発
に成功 した｡ ま た､ 診断 ･ 治療法の 研究に は､ 動物モ デル の作製が不可欠で あるが､ 我々 は世界で先駆
けて 本症 の マ ウ ス 感染モ デ ル の作成に成功した｡ 現在､ こ の モ デ ル を用い て ､ 本症の治療法､ 診断法な
どの 研究を進めて い る｡
マ ウ ス 感染モ デ ル に おける Schiz ophyllu m c o m m u n e. 肺 に侵入 し た
S. c o m m L m eは血流 に の っ て 全身 に広が っ て い くo
生態分野
本分野 の最大の特色 は､ 外国か らの客員教授を招い て行われる研究体制に あり､ 高い実効性が期待で
きる｡ こ の地球上 に は地域特異的な真菌症が存在し､.北米西側の 半乾燥地帯の コ ク シ ジオイ デス 症､ 中
南米に多発する パ ラ コ ク シ ジオイ デス 症､ ベ トナ ム 北部山岳地帯やタイ住民に多い マ ル ネ ッ フ ェ イ型 ペ
ニ シ リ ウ ム 症が良く知られて い る｡ こ の はか､
一
黒色真菌症など同様に地域特異性の強い真菌症もあり､
こ れら病原真菌とそ れらに よる疾患､ 風土との かかわり合 い を生態､ 疫学的視点で それぞれ業績ある研
究者を招き､ 世界的視野から､ 今日知られる最も新 しい実験技術を駆使して研究する｡
分子機能研究部門
病原真菌､ 真菌感染症､ 真菌中毒症に 関わる特質や要因を細胞以下の微細 レ ベ ル特に分子の レ ベ ル で
解明し､ 真菌 による疾患を制圧する こ とを目的とする｡
機能形態分野
機能形態分野は病原真菌を中心に真菌の 微細構造を分子やその 集合 の レ ベ ル で可視化 し､ それら の構
造の 機能を解明する ことを目的とする ｡ 現在微細構造を研究する新しい 機器や手法と して ､ 急速凍結超
薄切片法､ 急速凍結レ プリカ法､ 原子間力顕微鏡､ 共焦点蛍光顕微鏡等があり､ 多く の新知見が期待で
き る ｡
病原真菌は寄生宿主等の外部環境とまず最初に細胞壁表層構造で接触する こと にな る｡ したが っ て こ
の部分 の詳細な梼造､ 特に種々 の条件で の変化 は寄生状態の進展に関わる重大な情報を与え-る可能性が
ある｡
次に細胞膜は､ 真に生きて い る細胞内と外部環境とを分か つ 重要な構造で あり､ 生理 的条件の変化に
よ
.
り機能的構造的変化が起きる ことが既 に数多く報告されて い るが､ 当分野で は新しい テ ク ニ ッ クを使
用して より詳細な研究を行い たい ｡
また細胞質申の サイ トス ケ ル ト ン とゴ ル ジ体､ 小胞体は単 - 細胞内の全体的な交通整理とも言えるが､
病原真菌 に醸する研究は危険性か ら進展して い な い . 本研究セ ンタ ー の 優れ た バ イ* / ､ザ ー ド防御機器
を用い て ､ 急速凍結超薄切片法に より新知見を得る見通しで ある ｡
さらに細胞の 中心 とも言える核の問題に関して は､ 共焦点蛍光顕微鏡や蛍光定盤染色に より細胞生物
学的新知見を得ようと して い る｡
当面以下の テ ー マ を中JL､に研究を行う予定で ある ｡
1)病原真菌ゐ自己死 (生理的培養条件にお ける早期死) に関する現象をより明らか に し､ そ の 分子細
胞生物学的研究を行なう｡
2) 真菌の細胞周期制御機構の多様性を明らか にする ｡
3) 異な っ た生理状態で の細胞膜超微形態を研究する ｡
4) 細胞壁表層の超微形態を分子の レ ベ ル で 明らか にする｡
5) 急速凍結法に よる病原真菌の超微形態を解析する ｡
6) 解像力の高い原子力間顕微鏡法を病原真菌観察 に導入する｡
そ の はか ､ 医学部等学内外と の共同研究に より､ 形態的研究を行う予定で ある｡
病原真菌 Crypto c o c c us n eofo T･Tn a nS の 急速凍結置換法 に よ る 超
薄切片像｡ 莱膜 の構造､ 原形質膜､ 核､ ミ ト コ ン ドリ ア ､ 液胞､ リ
ボ ソ ー ム な どの オ ル ガ ネ ラ が 明瞭に観察 で き る.
高分子苛性分野
本研究分野は､･貴簡と放線菌に よ っ て もたらされる疾病､ 即ち､ 感染症と中毒症に つ い て ､ その成因
や特徴の 解明､ 並びに ､ 制御法の 確立を､
･ 主 と して ､ 生体高分子の 構造と機能 の面か ら､ 分子生物学的
に検討す る ｡ 内在性真菌症や癌その他 の慢性疾患は､ 現代 の 医療技術をも っ て して も克服する こ とが困
難で ある ｡ エ イ ズ患者を はじめ､ 日和見感染真菌症の患者に は長期間に及 ぶ抗其菌剤の使用が求められ､
そ の結果､ 薬剤耐性菌が出現し､ そ の対応に 迫られて い る ｡ かび は穀物に付着して 毒性物質 を産生した
り､ 発酵食品の製造に用い られたり して い るが ､ これ ら二次代謝産物 は構造上類似して お り､ 人や家畜
の食品衛生上検討す べ き点が多々 ある｡ 本研究分野は､ こ れ らの諸問題に対処する ため､ 遺伝子工学的
手法､ 生化学的研究法､ 或い はパ ッ チ ･ ク ラ ン プ法等の分子生物学的手法を駆使して ､ 研究を推進する｡
以下に ､ 現在 の研究テ ー マ を示す｡
1. かび毒に よ る発癌機構の 解析と癌の制御
かびの 産生する二次代謝産物の 中に は､ ア フ ラ トキ シ ン をはじめ強力な発癌作用を示すもの があり､
化学構造も叛似 して い る ｡ 我々 の 分離した ア フ ラ ト キ シ ン誘発肝癌細胞 は ､ 転移能 を示 し､ 特異な
mR N A種の 出現や欠失を伴う｡ 本研究 は､ 癌細胞にお ける遺伝子発現の 異変を明らかに し､ 合わせ て ､
遺伝子発現の 正常化 による癌細胞 の制御に つ い て研究を進める｡
2 . 病原性放線菌の 薬剤耐性機構に 関する研究
病原性放線菌は殆どの 薬剤に対 して耐性を示す｡ 阜の耐性機構 は薬剤 の 不倍化か ら､ 膜 の 透過性の 変
化等と多様で ある ｡ こ こ で は薬剤の 不徳化 に関する機構を中心 に遺伝子 レ ベ ル で研究し､ そ の情報に基
づい た耐性菌に有効な薬剤の 開発を目指す｡
3. 病原微生物が生産する生理活性物質に関する研究
新たに病原微生物から得た免疫抑制作用を持 っ マ ク ロ ライ ド系物質 の 分子 レ ベ ル で の免疫抑制機構を
研究する ｡ ま た病原菌が免疫抑制作用を含めた極めて多彩な生理活性物質を生産する こ とがこ れま で の
研究で明らか に な っ た の で ､ それ らの 二次代謝産物よ り種㌧ の活性代謝産物を探索し､ そ の構造 ･ 活性 ･
作用メ カ ニ ズ ム を研究し､ 医薬と して の 可能性を追求する｡
4. 多糖体 の食細胞活性化と真菌感染防御作用の研究
リボ ポ リサ ッ カ ライ ド (L P S) は､ マ ク ロ フ ァ ー ジ活性化作用並 び に ､ 腫癌壊死因子､ イ ン タ ー ロ
イ キ ン およ びイ ン タ ー フ 干
ロ ン な どの サ イ ト カ イ ン を誘導する働き を も つ o 小麦由来 の 細菌で ある
Pa nto e a ag glo Tn e r a n Sか ら精製した L P S は､ 毒性が微弱で ､ 強 い マ ク ロ フ ァ
ー ジ の 活性化に よ るサ
イトカイ ン生産と ホメ オ ス タ シ ス が知られて い るo こ の LPS を使用 して 真菌感染 の 防御 へ の 利用とそ
の 作用機序お よび生体内の ホメ オ ス タ シ ス を検討する｡
5
.
イ オ ン ･ チ ャ ネ ル とト ラ ン ス 由 一 夕 - の生理学 ･ 分子生物学的研究
イ オ ン ･ チ ャ ネ ルと ト ラ ン ス ポ ー タ ー は､ 細胞膜お よ び細胞内膜系で協調して種々 の機能にたずさわ っ
て いる . 微生物等の産生する生理活性物質 ､ 毒素もイ オ ン ･ チ ャ ネ ルや トラ ン ス ポ ー タ ー に作用するも
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の ､ そ れ自身がチ ャ ネ ル を形成する もの が多い ｡ こ れらの事象に つ い て医真菌を中心に研究する ｡
高分子活性分野の研究対象と方向性に つ いて の概念を図に表した｡
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活性応答分野 (客員)
公私立大学等の 日本人研究者を迎える客員分野で ある . 兵菌医学に関わる研究領域の中で ､ 本セ ンタ ー
の定員研究者の 関連研究領域を分子の レ ベ ル ､ 特に遺伝子 レ ベ ル で解明する ｡
1997年度は上智大学生命科学研究所遺伝学部門贋川教授を迎え以下の 研究を行う予定である ｡
真菌に は染色体 D N A､ ミ ト コ ン ドリ ア D N Aの はか に ､ 環状の プラ ス ミ ッ ド DNA の 存在が幾つ か
の菌種で知られて い る｡ ま た線状の プラ ス ミ ッ ド D N Aの存在も少数の 菌種で知られて い る｡ 線状プラ
ス ミ ッ ド D N Aの分布範囲はよ り広い と考え られるが ､ こ れま で はとん ど研究されて い ない ｡ こ こ で は
病原性菌種およびそ の 関連菌で線状プラ ス ミ ッ ド DNA を探索し､ 遺伝子工学 ベ ク タ ー と して の利用を
考える｡
病原真菌 ･ 放線菌管理室
感染症の 研究に は ､ その 原因菌で ある微生物を本来の 性質や病原性を維持したまま用い る ことが重要
で ある ｡ 当 セ ンタ ー は､ 前身で ある腐敗研究所､ 生物活性研究所､ 真核微生物研究セ ン タ ー の 時代から
=Bi
-
して ､ 病原真菌と病原放線菌の 研究が主要な研究テ ー マ の 一 つ で あ っ た ｡ こ の た め､ 長年に わた
り､ 菌 の 収集､ 保存が継続さ れた結果､ 現在の コ レ ク シ ョ ン は､ 病原真菌､ 病原放線菌､ マ イ コ トキ シ
ン産生菌及び関連菌10,000株余りと､ 膨大な規模に達して い る が ､ 真核微生物研究セ ン タ ー か ら真蘭
医学研究セ ン タ ー へ の改組に伴 っ て こ の微生物保存事業は強化され ､ 病原真菌 ･ 放線菌管理室の もとに
一 括して管理され る こ とに な っ た｡ 欧米各国に比 べ ､ 我が国で はこ の種の病原菌を組織的かつ 大量に保
ll
存､ 管理する組織が殆ど無い ため､ こ の微生物保存事業 は､ 当セ ン タ ー の 樺色の 一 つ と いえ る｡ 特 に ､
日本国内の みならず､ 中国､ 台湾､ 南北 ア メ リ カ大陸､ 北 ヨ ー ロ ッ パ な どで ､ 患者ある い は環境か ら分
離され た菌株が含まれる点が特筆されるo 菌株の多く は当セ ン タ - の研究者及び共同研究者に よ っ て 分
離同定され た､ あるい嘩参考資料と､して収集されたもの で あるが､ 他機関か ら同定を依頼された菌株も
相当な数に の ぼる｡ 我々 は こ の コ レ ク シ ョ ンを我々 自身 の研究に用 い て い るばかりで なく ､ 依頼 に応 じ
て国内外の 研究 ･ 教育機関に分譲 し､ 遺伝子資源と して また新薬開発を目的と した バ イオ テクノ ロ ジ -
の研究の ために も提供されて い る. 因に ､ 同定ある い は確認を目的と して 他施設か ら当セ ンタ ー に寄託
さ れた株数は､ 1993年43株､ 1994年94株､ 1995年112株､ 1996年87株 ､ ま た､ 当 セ ン タ ー が依頼に より
他施設に分譲した株数は1993年325株､ 1994年460株､ 1995年435株､ 1996年578株と膨大な数に の ぼ っ て
い る. 尚､ 当 セ ン タ ー に保存されて い る菌株の詳細 は､ 千葉大学真核微生物研究セ ンタ ー 病原真菌及び
病原放線菌リス ト (第1版､ 1991年) お よ び I FM List of Pathoge nic Furigia nd Actin o myc ete s
with P hotogr aphs (First E dit o n､ 1993年) に掲載されて い る｡
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Stationa ry phasedevelopm ent of TriTn m atOStrO m a
abietis.
Trams.location of hepatitis B virus core particles
throlgh nucle ar pores in tr an sfor m ed yea st cells.
M orpbological obser vatio ns of diar rhea in mice
caus ed by e xperim ental cigu atoxicosis .
Antimicrob. Agents
Che m otber . 39: 1007-1009,
1995.
I. Antibiot. 48: 609-613,
1995,
∫. Antimicr ob. Cbe m otber.
35: 54 ト544, 1995.
I. Biol. Chem . 270: 5691-
5694
,
1995.
F A SE B Jo u rn al 9: 686- 91
,
1995.
Expe rie ntia 51: 63-66, 1995.
∫. Nutr. S°i. Vita minol.
41: 707- 11, 1995.
M ycos es38: 489-494, 1995.
Anto nie Lee u如e nhoek 68:
51-55
,
1995.
∫. Med. Vet. Myc ol. 33:
355-358
,
1995.
∫. Ge n. Ap pl. M icrobiol.
41: 351-357, 1995.
Scienc e270: 1166-1170,
1995. I
∫. Antibiot. 48: 1299-1303,
1995.
Eur . ∫. Epide miol. ll: 507-
512, 1995.
Anto nie Leeuw enho ek 69:
217-222, 1996.
∫. Electron M icro s c. 45:
321-324, 1996.
Toxic on 34: 11 ト122, 1996.
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E. Ito et al.
M . Ya m am oto et al.
Y. Ta n aka et al.
A. Kubo et al.
K . Ka m eya m a et al.
Y
.
Tan aka et al.
H . Shig
･
e m ori et al.
M . Tsuda et al.
C-Z. W ar唱 et al.
N . Inagakiet al,
N. Na mba et al.
氏. Amita ni et al
.
Y. Horie et al.
Y. Horie et al.
S. Yoshida et al.
氏. Ta naka et al.
N . Kurita et al.
Intestin al injuries ca used by experim ental
palytoxic osis in mice.
Hepatic re c u rre n c e of cholangiolocellular c artin o m a:
R叩 Ort Of a c ase.
Differe nt rifa mpICin ina ctiv ation m echa nis m sin
No cardia and related taxa .
A synthesis of the derivatives of 1,2,3,5,10,10a-
hex ahydr obenzU]indolizine-6,9-dio nehaving antifu ngal
a ctivity as a sim ple m odel of s afra mycin A.
Etiologic al diagn osis of la crim al c a n alic ulitis.
C ha ngesin m e naquln O ne C O mP Sitio n asso ciated
with the gro wth phase a.nd m ediu m c o mpositio n
in Amyc olatopsis species.
Brasilin olide A, n e wim mun os up pressiv e m acrolide
fro m actio nomycete No caT
･dia bT･aSilie nsis.
Br asiliquino nes A-C, new cytoto xic
be nz[a]a nthraquino n es with a n ethylgr o up at C-3
fro m actin o mycete NocaT
･dia br asilie nsis.
Clo nlng a nd phar m a cologlC al chara cterizatio n of a
rortb P 2Ⅹ re c eptor s ubtype widely express ed in br ain
a nd peripher al tissu eincluding variollS e ndo crine
tiss ues.
A fa mily of sulfonylure a re c eptors deter mine sthe
phar m ac ologlC alproperties of A T P-s e n sitiveK＋
cha nnels .
Kir2.2v is a n egativ e regulator of the inw ard
revctifying K＋ chan nel Kir2.2.
Bronchial m u coidimpaction dueto the m onokaryotic
m ycelium of Schtz oplylluTn CO mm u ne .
New a nd intere sting species of Em e ricella fro m
Chines e s oil.
New a nd intere sting spe cie s of ETn eric ella from
Brazilia n s oil.
A ne w ty pe of gro wthexhibited by Trim m atostro m a
abietis.
Deter min atio n of ploidyin CT
･
y PtOCO C CuS ne Oform an s
by flow cyto m etry .
Gro wth-prom oting facto rsfor yeast cells of
Pa ra c occidio desbrasiliensis.
To xicon 34: 643-652, 1996.
Hepato -Gastr oe nterol. 43:
1046-1050, 1996.
M icr obiol. Im mun ol, 40:
ト4, 1996.
Heterocycles42: 195-211,
1996.
At乱ra Sbii Ganka 13: 25-
258, 1996.
M icrobiol. Cult. Colt, 12:
ll-16, 1996.
Tetrahed. 52: 903 ト9034,
1996.
I.
1:
C bem Soc. Perkin Tr a ms.
173-1775, 1996,
Bioche m. Biophys. Res .
Co mm un. 220: 196-202
,
1996.
Ne ur o n16: loll-1017, 1996.
F E B S lett. 386: 211-214,
1996.
Clin . Infe ct. Dis . 22: 146-
148, 19 6.
M ycoscience 37(3): 345-352,
1996.
M ycoscience 37: 137-144,
1996.
Anto nie Leew enboek 69:
21 ト215
,
1996.
∫. Med. Vet. Myc ol. 34:
299-Sol, 1996.
Mycoscienc e37: 35-39,
1996.
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E. O kada et al.
班-C. Yang et al.
E. Ito et al.
A. A be et al.
Ubiqninone syste m s of the genu s Cladosporiu m a nd
m orpbologic ally similar taxa .
Effect Of mic onazole on diO-C6-(3) acc u m ulatio nin
mito cho ndria of Ca ndida albic ans.
F E M S Im m un ol. M ed.
M icrobiol. 16: 39-43, 1996.
Myco scien ce37: 243-248,
1996.
Hepatic ne cro sis in aged miceby oral administr ation Toxicon 35: 231-239, 1997.
of micro cystin -L R.
Ultrastr uctu r eof cholesterol gallsto nes as obser ved
by electro n mic ro s c op y after fre ezeイra cturing .
A
.
Yokoyam a et al. Cya n amide- a sso ciated alc oholic liver dise ase
sequ ential bistologlC e V alu ati
■
on .
E. Ito et al.
F. Ro ndo et al.
The effects of repeated injections or palyto xin on
lym pboid tissu esin mice .
Detection a nd identificatio n of m etabolites of
micro cystinsfor med in vivo in mo u s e a nd ratliv ers.
N. Po onw an et al. Seroty ping of Cry pto c occ us neofoT･Tn an S Str ains
isolated from clinical specim ens in Thailand and
tbeir susc eptibility to v a riollS antifungal age nts.
B-L. Jotika et al.
Tis s ueCell 29: 191- 97
,
1997.
Alcoholism (in pre s s)
Toxicon (in pre s s)
Cbem . Re s. in Toxic ol.
(in press)
臥1r. ∫. Epidemiol. (in
pres s)
In vitr o a ctivity of a new triazole D O-870against Myc oses(in pre s s)
PenicilliuTn ma m efei co mpared with those of
a mphotericin B, fluc o n azole, flucytosine, itra c on a zole
and mic on a z ole .
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千葉糞桟微生物講習会
近年 の 員菌症の 増加に より医療従事者､ 研究者に と っ て病原真蘭に 関する知識 はます濠す重要とな っ
て い る｡ そ の 一 方で ､ 病原夷蘭学を組織的､ 系統的に指導で き る施設は全国的に も極めて限られており､
十分な知識､ 技術の普及が達成で きてい ない の が実情で ある｡ こ の時代の 要請に応えるため､ 本セ ンタ ー
の 前身で ある旧真核微生物研究セ ン タ ー で は､ 1987年以 降全国共同利用事業の - 一環として ､ 年 - 臥 微
生物取 り扱い の専門家を対象 に病原真菌の 蘭学をはじめ､ 取り扱い､ 同定法､ 診断法､ 保存法等に つ い
て ､ 1週間の 日程で実習指導及び諦義を行 っ て きた｡ 実技が多い ため､ 受講者数は10- 12名程度を限度
と して 先着順七決定 して い るが ､ 転 臥 全国か ら定員をはるかに上回る受講希望者が殺到する ため､ 多
数の 希望者をお断わりする状況で あ っ た｡ 改組後の新セ ン タ ー で ある轟菌医学研究セ ン タ ー もこ の講習
会の重要性に鑑み､ 1997年度は講師陣を主に本セ ン タ ー 教官と し､ 内容を 一 新して行う予定で あるo ち
なみに1996年度の講習内容は､ 以下の とおりで ある (特に記載のな いもの は､ 本 セ ンタ ー 教官).
病原顛菌の 分類及び検査法 (西村)､ 兵菌感毅および バ イ か ､ ザ ー ド ( 官給)､ 病原性接合菌 (宇田川俊
一
: 東京農大)､ 病原性酵母及び義歯症の免疫学的診断法 (篠田孝子: 明治弗大)､ 病原性放線菌(三上)､
病原性 Aspe rgillLis､ Penicilliu m､ Fu s a riu m､ Ac r e m o niu m (堀江義 一 :県立中央博物館)､ 皮膚糸
状菌 (西山千秋: 日大)､ 二形性真菌 (官給)､ 病原性黒色其菌､ 磯風菌及び稀 に分離され る病原顛菌
(西村)0
千葉東学真南医学研究懸ン汐 - 国際･>ンポ診曽ム
真菌医学研究セ ン タ ー は1997年4月1 日に10年時限の全国共同利用施設として発足したo そ の前身の
真核微生物研究セ ン タ - の 存続期間の10年間に ､ 病原責歯学および真核微生物の 二次代謝産物に関する
国際学術交流の 促進を目的として ､ 9回の国際シ ンポ ジウ ム と2回のミ ニ シ ン ポ ジウ ム を行 っ た｡ 今後
も折に触れて真菌医学関連領域の 国際 シ ン ポ ジ ウ ム を開催する予定で ある｡ なお昨年度は文部省及び千
葉大学の財政援助､ 日本蘭学会等の 後援を得て Asia n lnte rn atio n al Myc ologic al Co ngre s s
'96 を
千葉大学 けやき会館で開催 した｡ 300名 (外国人は98名) を越える参加者があ っ た｡
17
研究者 ⑳ 共闘帝相済研究等⑬受A状況
(1) 真菌生態分野 ( 客員)L
O 昭和62年度 (昭和63年度1月4日 - 3月31 日)
ブラ ジ ル共和国サ ン パ ウ ロ 州立 パ ウリ ス タ総合大学ポ ッ カ ツ校医学部教授
Ma r c e11o Fabia n ode Fran co
O 昭和63年度 (昭和63年9月16日 - 平成元年3月31日)
ヴ ェ 哀ズ ェ ラ国フ ラ ン シ ス コ ･ デ ･ ミ ラ ン ダ実験大学微生物部門教授
Jo s eFra n cis c oEste v e sYegr es
o平成元年度 (平成元年10月1 日- 平成2年3月31 日)
ア メ リカ合衆国サ ンタク ラ ラ バ レ ー 医療 セ ン タ ー 医学研究所準教授
Pa ulElm erBr n m m e r
O 平成2年度 (平成2年9月27 日- 平成3年3月31 日)
チ ェ コ ス ロ バ キア社会主義共和国血液学 ･ 輸血研究所科学研究官 ･ 研究室長
V &a Cukro v a
'
○平成3年度 (平成3年6月20 日- 12月31 日)
ア メ リ カ合衆国ア イ ダホ州立大学生物科学部教授
Ge n eM a rtin Sc ala r o n e
O 平成4年度 (平成4年6月9日 - 12月8日)
ブラ ジル共和国サ ン パ ウ ロ 州立パ ウリ ス タ総合大学ポ ッ カ ツ校医学部助教授
Ku nieIabuki Rabello Co elho
O平成5年度 (平成5年5月17日 - 9月16日)
オ ラ ン ダ王国ア ム ス テ ル ダム 大学分子細胞生物学教室教授
オ ラ ン ダ国立真菌研究所 (C B S) 主任研究員
Ge r ritSijbr a nd de Ho og
O 平成6年度 (平成6年8月 1 日- 平成7年2月28 日)
南ア フ リ カ国ウイ ッ トウ オ ー タ ー ス ラ ン ド大学遺伝学部講師
Eric Ro n ald Dabbs
O 平成7年度 (平成7年5月 1 日- 平成8年4月30 日)
中華人民共和国 ハ ル ビ ン医科大学病理教研室教授
嬢 進
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○平成8年度 ( 平成8年7月1日 - 平成9年 1月31日)
ノ｢ン ガリ
ー 共和国デブ レ セ ン大学理学部教授
Matthia sSipic zki
O平成9年度 (平成9年6月2 日- 12月31日)
カ ナ ダア ル バ 一 夕大学生物科学部教授
Randolph Sidn ey Cu rrah
.(2) 作用機構分野 (客員)
○平成2年度 (平成2年9月1日 - 平成3年3月31日)
東北大学薬学部生物薬品製造学教室教授
大 泉 康
○平成3年度 (平成3年4月1 日- 平成4年3月31 日)
元厚生省国立衛生試験所衛生微生物郎第三室長
宇田川 俊 一
○平成4年度 (平成4年4月1 日- 平成5年3月31 日)
東京理科大学薬学部教授
上 野 芳 夫
○平成5年度 (平成5年4月1日 - 平成6年3月31 日)
ヒ ゲタ醤油株式会社常務取締役
門 脇 清
○平成6年度 (平成6年4月 1日 - 平成7年3月31日)
キ ッ コ ー マ ン醤油株式会社常務取締役 ･ 研究本部長 (現､ 日本デ ル モ ン テ株式会社社長)
杉 山 晋 -
○平成7年度 (平成7年4月 1日 - 平成8年3月31日)
ヤ マ サ醤油株式会社常務取締役研究開発本部長
園 中 明
○平成8年度 (平成8年4月 1 日- 平成9年3月31 日)
明治製菓株式会社薬品総合研究所顧問
井 上 重 治
○平成9年度 (平成9年4月 1 日- 平成10年3月31 日)
上智大学理工学部特別契約教授
贋 川 秀 夫
19
(3) 共同利用研究
昭和62年度後期
昭和63年度前翻 .
昭和63年度後期 ,
平成元年度前期
平成元年度後期
平成2年度 (通年)
〝 (追加)
平成3年度 (通年)
〝 (追加)
平成4年度 (通年)
〝 (追加)
平成5年度
平成6年度
平成7年度
平成8年度
平成9年度
(4) 研究会
昭和62年度後期
昭和63年度前期
昭和63年度後期
平成元年度前期
平成元年度後期
平成2年度
平成3年度
平成4年度
平成5年度
平成6年度
平成7年度
平成8年度
平成9年度
11件 (新規11件)
lュ件 (新規1件､ 継続10件)
lワ件 (新規9件､ 継続8件)
14件 (新規6件､ 継続8件)
14件 (新規3件､ 継続11件)
15件 (新規6件､ 継続9件)
5件 (新規5件)
lワ件 (新規5件､ 継続12件)
3件 (新規3件)
18件 (新規8件､ 継続10件)
3件 (新規3件)
21件 (新規9件､ 継続1 2件)
20件 (新規9件､ 継続11件)
19件 (新規10件､ 継続9件)
16件 (新規9件､ 継続7件)
lワ件 (新規17件)
6件
2件
3件
3件
1件
3件
3件
4件
3件
6件
4件
3件
3件
53名
17名
30名
17名
16名
31名
32名
35名
33名
40名
32名
24名
23名
17名
17名
29名
28名
26名
27名
10名
34名
9名
40名
6名
45名
46名
41名
22名
30名
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蓋要研究設
J㌢
悶
走査型電子顕微鏡 (日立 S - 80)
透過型電子顕微鏡 (日立 H - 700)
〝 (日本電子 JE M- 1200E X)
凍結 レ プリ カ装置 (日本電子 JF D- 7000)
〝 ( 〝 〝 - 9010)
画像解析装置 (日本電子 Pix syste m)
超薄切片作製装置 (Reicbe rt Ultr a c ut)
落射蛍光測定顕微鏡 (ニ コ ン SP M- R F LⅡ)
画像解析装置 (ニ コ ン L UZ E XⅡD)
質量分析装置 (日本電子 J M S- 01SG - 2)
ガス ク ロ マ ト グラ フ (ヒ ュ - レ ッ ト ･ パ ッ カ ー ド H P5890)
大量分取専周液体ク ロ マ ト シ ス テ ム (ウ オ ー タ ー ズ 500C)
紫外可視分光光度計 ( 島津U V- 2500P C)
フ
ー リ エ 変換赤外分光光度計(日本分光 F T/IR- 420)
蛍光分光光度計 (パ - キ ン ･ エ ル マ ー L S- 50 B)
2波長ク ロ マ ト ス キ ャ ナ - (島津 C S910)
高速ア ミ ノ酸分析計 (日立 835)
真空乾燥凍結装置 (バ - チ ス 10- 146 M R- B A)
〝 (バ ー チ ス F R E E ZE叩O BIIJE 12)
自動生体細胞識別分取装置 (昭和電工 C S- 20)
微生物全自動増殖解析シ ス テ ム (ラボ シ ス テ ム)
分離用超遠心器 (日立 765P- 7)
液体シ ン チ レ ー シ ョ ン カ ウ ンタ - (ア ロ カ L SC1 703)
〝 ( 〝 L SC- 5100)
回転型振蛍器 (高崎G R- 3)
往復型振漁器 (高崎L R- 4)
ジ ャ ー フ ァ ー メ ン タ ー ( 丸菱20L X)
D N Aシ ー ケ ン サ ー (P E Ap plied Bio syste m sM odel 377)
プ ロ テイ ン シ ー ケ ン サ ー (L F3800)
ガ ス ク ロ マ ト グラ ム 質量分析装置 (ヒ ュ - レ ッ ト ･ パ ッ カ ー ド H P6890)
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